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RESUMO 

 

 

Este estudo experimental avaliou o efeito neuronal e comportamental da administração de 

dois esteroides anabolizantes androgênicos (EAA), Deposteron® (Cipionato de Testosterona) 

e Winstrol Depot® (Stanozolol), utilizados indiscriminadamente em academias em doses 

supra-fisiológicas. Através de extrapolação alométrica, doses foram administradas por via 

intraperitoneal (IP), 0,8mg/kg/dia de Deposteron® e 1,8mg/kg/dia de Winstrol Depot®, em 

camundongos machos e fêmeas da linhagem Swiss, estes foram comparados com animais 

controle tratados com solução salina (0,04mL). Os animais foram submetidos à natação 

durante o período do experimento, simulando uma possível atividade física. Através da 

análise de estimativa da densidade dos perfis de corpos celulares de neurônios, este estudo 

mostrou-se estatisticamente significativo, quanto à redução do número de corpos celulares 

neuronais, no hipotálamo lateral de machos e fêmeas, e na amígdala central de fêmeas, após 

administração de EAA, indicativo de que esses dois EAA podem gerar danos neuronais, 

prejudicando funções desempenhadas por estas estruturas cerebrais. As análises de 

comportamento agressivo foram realizadas pelo paradigma residente-intruso e não se 

mostraram estatisticamente significativas, entretanto todos os animais residentes tratados 

mostraram comportamento agressivo, além de uma postura submissa e neutra dos animais 

intrusos, em contrapartida, a uma postura dominante dos animais residentes. Contudo, este 

estudo apresenta grande relevância científica, devido à falta de estudos morfológicos 

quantitativos acerca dos EAA, mostrando que a uso abusivo de EAA levam a perda neuronal, 

e consequente perda de atividade, entretanto, mais estudos se fazem necessários, devido às 

controvérsias quanto à relação entre o uso de EAA e comportamento agressivo. 

 

Palavras-chave: anabolizantes, densidade, neurônios, análise comportamental. 

 

 

 

 

 

 

 



 

ABSTRACT 

 

 

 

This experimental study evaluated the behavioral and neuronal effect of two Anabolic-

Androgenic Steroids (AAS) administration, testosterone cypionate (Deposteron®) and 

stanozolol (Winstrol Depot®), which are indistinguishably used by gym customers in 

hyperphysiologic doses. Usingallometric extrapolation, intraperitoneal (IP) daily doses of 

0.8mg/kgDeposteron® and 1.8mg/kg Winstrol Depot® were administered to male and female 

Swiss mice, in comparison to a control group treated with daily 0.04ml saline solution. All 

animals were submitted to swimming exercise during experiment time in order to simulate 

physical activity. By means of estimated profile analyses of neuron cell bodies density, results 

showed statistically significant decrease of neuron cell bodies number in lateral hypothalamus 

area of both male and female animalsaswell as in central amygdaloid area of female ones after 

AAS administration. The outcomes indicated that these two AAS can generate neuronal 

damage and impaired functions in these brain structures. Aggressive behavioral tests analyses 

were performed by resident-intruder paradigm and proved to be no statistically significant. 

Nevertheless, all resident-treated animals displayed an aggressive behavior; in contrast to a 

dominant attitude of resident animals, intruder ones presented themselves with a compliant 

and neutral attitude. For all that, we believe this study to be scientificallyimportant due to the 

scarcity of quantitative morphologic researches concerning AAS and it alsoshows that AAS 

abuse lead to neuronal loss and consequent activity impairment. In our opinion, further 

studies are necessary because of controversies about AAS use and aggressive behavior 

relationship. 

 

Key-words: anabolic, density, neuron, behavioral analysis. 
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1 INTRODUÇÃO  

 

 

Os esteroides anabolizantes androgênicos (EAA) são substâncias naturais, sintéticas 

ou semi-sintéticas, que apresentam atividade similar à testosterona, utilizados para fins 

terapêuticos e no meio esportivo devido às suas propriedades anabólicas e androgênicas, 

promovendo o aumento de massa muscular e o peso corporal (HEBERT et al. 1984; 

CELOTTI; CESI, 1992; SU et al., 1993; CATLIN, 1998; KUHN, 2002). 

Os hormônios esteroides são produzidos pelo córtex da supra-renal e pelas gônadas, 

representam a classe dos hormônios sexuais masculinos, promovendo a manutenção das 

características sexuais associadas à masculinidade (HANDELSMAN, 2001).  

Estes fármacos são frequentemente utilizados em academias e centros de treinamento 

físico sem qualquer critério ou controle, representando um alto risco à saúde dos usuários 

(FULLER, 1993; ANDERSEN et al., 1995). Devido a este padrão abusivo na utilização dos 

anabolizantes, eles se tornam uma classe de fármacos muito importante do ponto de vista 

toxicológico (CATLIN, 1998).  

Os atletas utilizam uma dose suprafisiológica de EAA visando o aumento da massa 

muscular e da força, diminuição do tempo de recuperação após a sobrecarga de treinamento e 

do tempo de recuperação das lesões (HOUGH, 1990; MARAVELIAS et al., 2005).  

As doses costumam ser de 10 a 100 vezes maiores que a terapêutica, e 2/3 dos abusos 

ocorrem entre não atletas (POPE JUNIOR; KATZ, 1988; CUNHA et al., 2005; KAM; 

YARROW, 2005).  

O uso indiscriminado dos EAA começou em meados dos anos 50, teve seu abuso 

acentuado em 1970 e continua sendo comumente utilizado apresentando efeitos nocivos á 

saúde (CERRO, FERNANDEZ, 1998; YONAMINE, SILVA, 2005), por estas razões, essas 

substâncias tiveram o uso proibido pelo Comitê Olímpico Internacional (COI) a partir de 

1976, na Olimpíada de Montreal, onde foi realizado pela primeira vez o controle de 

anabolizantes (MARQUES et al., 2003). A partir de 1991, nos EUA, os EAA passaram a ser 

classificados como substâncias sujeitas a controle especial (SJÖQVIST, 1984; SHAHIDI, 

2001). No Brasil estes fármacos também são substâncias de consumo controladas (KICMAN, 

2008). 

A superdosagem de EAA provoca diversos efeitos deletérios para o organismo, com 

conseqüências adversas de ordem metabólica, endócrina, cardiovascular, hepática, 

neurológica, estética, comportamental e psiquiátrica (MANETTA, SILVEIRA, 2000; 



TAGARAKIS et al., 2000; TAKAHASHI; TATSUGI; KOHNO, 2004; KINDERMANN, 

2006; REDONDO, 2007;  ROCHA et al., 2007). Ainda não se sabe ao certo, como agem os 

EAA no cérebro humano, entretanto, há relatos de alterações no comportamento agressivo, 

ansiedade e depressão (POPE; KATZ, 1988; BAHRKE et al., 1990; SCHULTE et al., 1993; 

TALIH et al., 2007; TUCCI et al., 2012).  

Os circuitos neuronais corticolímbicos medeiam os comportamentos emocionais e 

estão implicados na fisiopatologia de transtornos psiquiátricos como agressividade, ansiedade, 

depressão, alcoolismo, esquizofrenia, entre outros (FRAZER; HENSLER, 1994). Pope e 

colaboradores (1994) sugerem que os esteroides podem causar sintomas hipomaníacos ou 

maníacos, incluindo particularmente comportamento agressivo ou violento em alguns 

indivíduos. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



2  REVISÃO DE LITERATURA 

 

 A revisão de literatura faz uma abordagem sobre os esteróides anabolizantes 

androgênicos.  

 

2.1  ESTEROIDES ANABOLIZANTES ANDRÓGENOS (EAA) 

 

 Estando subdividido nos seguintes itens: definições, usos e histórico; farmacologia dos 

EAA, efeitos adversos dos EAA e relação entre EAA com o hipotálamo e a amígdala. 

2.1.1  Definições, Usos e Histórico. 

 

 Os esteroides anabolizantes andrógenos (EAA) são análogos sintéticos do 

hormônio sexual testosterona os quais aumentam a síntese protéica e o crescimento celular em 

diferentes tecidos (SU et al., 1993). A produção de testosterona ocorre principalmente nas 

células de Leydig, localizadas nos testículos e em menor quantidade nos ovários e glândulas 

adrenais (KOPERA, 1985; KOCHAKIAN, 1993). 

A testosterona exerce seus efeitos andrógenos e anabólicos em diversas regiões do 

corpo incluindo os tecidos reprodutivos como testículos e ovários.  Além disso, ela também 

atua em tecidos não reprodutivos como músculo esquelético, tecido ósseo, rins, fígado e 

sistema nervoso central (SNC), dentre outros (SNYDER, 1984; SHAHIDI, 2001; BASARIA; 

WAHLSTROM; DOBS, 2001; KICMAN, 2008). 

Os EAA são indicados no tratamento de algumas patologias, como deficiência de 

testosterona, algumas formas de anemias, alguns casos de câncer de mama e, ocasionalmente, 

em associação com estrógeno, sintomas de menopausa. Outras indicações aventadas, mas não 

suficientemente estudadas, incluem osteoporose, distúrbios sexuais e anticoncepção 

masculina (BROWER, 1992a). Há estudos, inclusive, sobre os efeitos antidepressivos destes 

fármacos (ALTSCHULE; TILLOTSON, 1948; VOGEL et al., 1985). 

Os efeitos de potencialização do desempenho esportivo e aumento de força de 

fármacos androgênicos são conhecidos desde a antiguidade. Competidores olímpicos 

ingeriam testículos de touro para melhorar as suas marcas, além disso, alterações de 

comportamento também foram notadas. No tratado Historia Animalium, Aristóteles observou 

que a castração de pássaros imaturos do sexo masculino impede o desenvolvimento do canto e 

o comportamento sexual característico dos machos (RUBINOW; SCHMIDT, 1996).  



Assim, Brown-Séquard, pesquisador considerado um visionário da ciência por 

Aminoff, afirmava que a administração subcutânea de extratos de testículos, de porcos ou 

cães, trataria com sucesso diversas doenças, desde diabetes a dispepsia. Utilizando esse 

procedimento em si mesmo, ele descreve perceber aumento da força, disposição e agilidade 

mental (AMINOFF, 1993).  

Também se realizava o transplante de testículos de animais para homens e a ligação 

dos ductos deferentes (procedimento de Steinach), ao qual até mesmo Freud se submeteu, em 

novembro de 1923, com o objetivo de ajudar seu sistema imunológico na briga contra o 

câncer e melhorar sua capacidade de encontrar prazer no trabalho e na atividade sexual 

(ROSEN, 1994).  

À procura da "substância testicular ativa", em 1931, foi isolada a androsterona, em 

1934, a deidroepiandrosterona e em 1935, finalmente, a testosterona, protótipo dos 

androgênios (WILSON, 1996). 

A testosterona foi sintetizada em 1939, durante a 2ª Grande Guerra, onde foi utilizada 

pelas tropas alemãs para aumentar a agressividade dos soldados (GHAPHERY, 1995; 

WILSON, 1996). Seu uso terapêutico até esta época restringia-se ao tratamento de pacientes 

queimados, deprimidos ou em recuperação de grandes cirurgias. Em 1939 foi sugerido que 

sua administração poderia melhorar a performance de atletas (GHAPHERY, 1995). 

 Nos anos 50, foi utilizada sob forma oral e injetável no tratamento de alguns tipos de 

anemia, em doenças com perda muscular, bem como em pacientes pós-cirúrgicos para 

diminuir a atrofia muscular (GHAPHERY, 1995). 

No entanto, um dos primeiros relatos da utilização de EAA sintéticos com objetivos 

não terapêuticos ocorreu em 1954, na Áustria, em um campeonato de levantamento de peso 

em Viena, onde foi utilizado como forma de ampliar o desempenho destes atletas (THEIN et 

al., 1995; SCOTT et al., 1996; CREUTZBERG, 1999; CUNHA et al., 2004). 

O uso de EAA foi difundido com finalidades esportivas, a partir de 1964 (THEIN, et 

al., 1995; LUKAS, 1996), desde então, as mesmas vêm despertando a atenção de profissionais 

da área da saúde e pesquisadores devido à sua grande utilização por atletas profissionais e 

amadores, com o objetivo de aumentar a massa muscular, melhorar o desempenho físico e a 

estética corporal (CREUTZBERG, 1999; CUNHA et al., 2004).  

No Brasil, os EAA causam “doping”, quando administradas em dois ciclos seguidos, 

segundo os critérios da Portaria 531, de 10 de julho de 1985 do MEC (GIBSON, 1994; 

THEIN et al., 1995), seguindo a legislação internacional. O termo “doping” deriva de um 



dialeto africano e refere-se a uma bebida estimulante usada em cerimônias religiosas (THEIN 

et al., 1995).  

O Comitê Olímpico Internacional define como “doping”, ou seja, dopagem, o uso de 

qualquer substância exógena ou endógena em quantidades ou vias anormais com a intenção 

de aumentar o desempenho do atleta em uma competição (GOLDWIRE; PRICE, 1995). 

 

 

 

 

2.1.2  Farmacologia dos EAA 

 

 

Os androgênios são hormônios que têm como função a diferenciação, o crescimento e 

o desenvolvimento do trato reprodutivo masculino, assim como o desenvolvimento e a 

manutenção das características sexuais secundárias (VELDHUIS, 1991). Também apresentam 

efeitos anabolizantes, estimulando o crescimento corporal e o aumento de massa muscular. 

Estruturalmente, fazem parte da família dos hormônios esteroides, que são derivados do 

colesterol e se compõe por um esqueleto básico de quatro anéis de carbono. Além dos 

androgênios, fazem parte desse grupo à progesterona, o estradiol, o cortisol, a aldosterona, 

entre outros (RUBINOW; SCHMIDT, 1996).  

Os chamados anabolizantes são derivados sintéticos da testosterona e foram 

desenvolvidos com o objetivo de minimizar seus efeitos masculinizantes, maximizando assim 

os efeitos sobre a síntese protéica e o crescimento muscular (HAUPT; ROVERE, 1984). São 

compostos por dois grupos: derivados esterificados e derivados alcalinizados. Os primeiros 

(propionato de testosterona, enantato de testosterona e cipionato de testosterona) são produtos 

de administração intramuscular e permanecem ativos por dias a semanas, enquanto os 

componentes do segundo grupo devem ser tomados, por via oral, diariamente (WILSON, 

1988).  

Uma vez que tanto os androgênios como os anabolizantes não têm efeitos puramente 

androgênicos ou anabolizantes, o mais adequado é chamar a todos de esteroides anabólico-

androgênicos (EAA) (American College of Sports Medicine-ACSM, 1987). 

A testosterona não é sustância ativa; na circulação age como pró-hormônio na 

formação de duas classes de esteroides: andrógenos 5-α-reduzidos (dihidrotestosterona), que 



são mediadores intracelulares da maioria das ações androgênicas, e estrógenos (estradiol) que 

potencializam alguns efeitos androgênicos, enquanto bloqueiam outros (WILSON, 1996). 

A testosterona é convertida em vários outros metabólitos ativos como estradiol, 

androsterona, 3-α-hidroxi-5-β-androsta-17-ona e androstenediona. As substâncias ativas, 

inclusive metabólitos reduzidos (5-α-redutase) atravessam a membrana celular e liga-se com 

alta especificidade e baixa afinidade a receptores citoplasmáticos para esteroides. O complexo 

droga-receptor é translocado para o núcleo e ligam-se à cromatina, induzindo a transcrição do 

o ácido desoxirribonucléico (DNA) com formação do ácido ribonucléico (RNAm) e a 

produção de proteínas específicas e ocasionando seus efeitos (WILSON, 1996). 

Todos os esteroides anabolizantes sintéticos e semi-sintéticos comercializados são 

derivados da testosterona (LUKAS, 1993; GHAPHERY, 1995; WILSON, 1996).   Esses 

fármacos podem ser administrados por via retal, implante de cápsulas, nasal ou transdérmica 

para suplantar o metabolismo de primeira passagem no fígado (WILSON, 1996). 

Para minimizar ou excluir o metabolismo hepático, a própria indústria farmacêutica 

também estudou modificações na estrutura molecular dos compostos, originando três grupos 

de derivados: ésteres do grupo 17-β- hidroxil; alquilados na posição 17- α; com o anel 

esteroide alterado (THEIN et al., 1995). 

A alquilação e a alteração do anel esteroide são usadas preferencialmente nas 

preparações via oral (etinilestradiol, fluoximeterona, metandrostenolona, oximetolona, 

metiltestosterona, stanozolol). A alquilação na posição 17- α retarda marcadamente a 

metabolização hepática, aumentando a efetividade oral (LUKAS, 1993).  

Estes derivados têm boa absorção gástrica, sendo excretados rapidamente devido a sua 

meia-vida curta, sendo altamente potentes, porém mais tóxicos ao fígado do que os injetáveis. 

A esterificação é útil nas preparações parenterais (cipionato ou propionato de testosterona, 

nandrolona) (GHAPHERY, 1995; MELO, 1996-1997). 

A esterificação do grupo 17-β-hidroxil com ácidos carboxílicos diminui a polaridade 

da molécula tornando-a mais solúvel nos veículos lipídicos para preparações injetáveis de 

liberação lenta do esteroide na circulação e, ocasionam menor toxicidade hepática que os 

orais, além de terem menor potência, porém, quanto maior a cadeia carbônica do éster, mais 

lipossolúvel se torna o esteroide e mais prolongada sua ação (LUKAS, 1996).   

Os ésteres 17-β-hidroxilados da testosterona que têm mais longa duração de ação, 

como o enantato e o cipionato de testosterona, são as preparações mais efetivas, seguras e 

práticas disponíveis para o tratamento da deficiência de testosterona (MATSUMOTO, 1996).  



No Brasil é possível encontrar preparações contendo cipionato, decanoato, 

undecanoato ou propionato de testosterona, nandrolona, metiltestosterona e oximetolona 

(MELO, 1996-1997). 

 

    

 Figura 1 - Fórmulas estruturais dos esteroides.  
 Fonte: Cunha, 2004. 

                              

                                                     

Em um estudo realizado por Acevedo et al., 2011, em Porto Rico, no período de 2000 

a 2009, mostra que o uso indevido de esteroides anabolizantes androgênicos foi detectado 

entre os atletas do sexo masculino (62%) e sexo feminino (38%), sendo que, o estanozolol foi 

o EAA mais comummente utilizado (60%, utilizados individualmente ou como parte de um 

cocktail). A testosterona é o anabolizante endógeno mais comumente utilizado (10%).  

Alguns dos métodos de administração utilizados para aumentar o efeito dos 

anabolizantes são: 1) “Empilhamento” (Stacking), quando há uso de duas ou mais substâncias 

concomitantemente e/ou combinação do uso oral e injetável; 2) “Pirâmide”, o EAA é iniciado 

em baixa dosagem aumentando até 10-100 vezes o valor inicial atingindo um pico, com 

retorno gradual às doses iniciais; 3) “Ciclos” (cycling), em que há uso por 6 a 12 semanas, 

interrupção por 3-4 semanas e repetição do ciclo com suspensão do uso com algumas semanas 

antes da competição; e 4) “Mista”, uma combinação destes esquemas (LUKAS, 1993; THEIN 

et al., 1995; GHAPHERY, 1995; GOLDWIRE; PRICE, 1995). 

 

 

 

 



2.1.3. Efeitos Adversos dos EAA  

 

O uso de altas doses de EAA pode acarretar vários efeitos colaterais, tais como; 

alterações das enzimas hepáticas, icterícia, tumores hepáticos (JOHNSON, 1985; FRIEDL, 

1990; BROWER, 1993; YESALIS et al., 1996; YESALIS et al., 1996), alterações no 

metabolismo lipídico (FRIEDL, 1990; KUIPERS et al., 1991; BROWER, 1993), alto risco 

para doença coronariana (FRIEDL, 1990; BROWER, 1992a), tumores malignos e 

hemorragias por ruptura de cistos, podendo levar à morte. (FRIEDL, 1990; BROWER, 1993).  

Outros estudos apontam outros efeitos adversos como, hipertensão, hipertrofia 

cardíaca, insuficiência renal, , disfunção hepática, entre outros, podendo provocar danos à 

saúde (DONAHUE; LOWENTHAL, 2000; HARTGENS, 2004; KUIPERS, 2004; HALL, 

2005; BONETTI et al., 2008). Pode haver risco de lesões no aparelho locomotor, pois a 

estrutura osteoarticular não acompanha o crescimento muscular (PEDRINELLI, 1993).  

Em mulheres, pode haver a ocorrência de atrofia mamária, ciclos menstruais 

irregulares, masculinização, esterilidade, alterações da libido (aumento ou diminuição), e a 

alteração no tom de voz das mulheres (FRIEDL, 1990; BROWER, 1993), acne, hirsutismo, 

aumento do clitóris (FRIEDL, 1990; BROWER, 1993; DONAHUE; LOWENTHAL, 2000; 

HARTGENS, 2004; KUIPERS, 2004; HALL, 2005; BONETTI et al., 2008). 

Em homens, pode haver a ocorrência de tumores de próstata (JOHNSON, 1985; 

FRIEDL, 1990; BROWER, 1993; YESALIS et al., 1996; YESALIS et al., 1996), hipertrofia 

prostática (DONAHUE; LOWENTHAL, 2000; HARTGENS, 2004; KUIPERS, 2004; HALL, 

2005; BONETTI et al., 2008;), assim como o aparecimento de broto mamário doloroso 

(FRIEDL, 1990; BROWER, 1993), atrofia do tecido testicular (JOHNSON, 1985; FRIEDL, 

1990; BROWER, 1993; YESALIS et al., 1996), calvice (KUIPERS, 2004). 

Entre crianças e adolescentes, os possíveis efeitos dos EAA são fechamento epifisário 

prematuro, acne, calvície precoce, policitemia, exacerbação da apnéia do sono e tiques 

(BROWER, 1992a). Diversos estudos afirmam ainda, que a adolescência é um período 

determinante ao qual ocorre o desenvolvimento de mecanismos neurocomportamentais de 

regulação do comportamento agressivo, e neste período os adolescentes são particularmente 

sensíveis à circulação de andrógenos (MATTSSON et. al., 1980; DABBS et. al., 1991; 

SCERBO; KOLKO, 1994).  



Resultados de estudos realizados por Racca et al., 2012, mostram que a administração 

prolongada de uma dose supra terapêutica de nandrolona em ratos, pode desregular a cascata 

hormonal induzida pelo estresse, que desempenha um papel crucial na psicopatologia 

depressiva.  

Em relação às alterações comportamentais, os EAA podem provocar alterações de 

humor (GRUBER; POPE, 2000) e de comportamento (BAHRKE et al., 2000), transtornos 

afetivos que podem levar a comportamento agressivo e violento (SCHWERIN et. al., 1996; 

POPE; KATZ, 1998; POPE et al., 2000;), ansiedade e depressão (BAHRKE et. al., 1990 e 

SCHULTE et al., 1993), psicose ou mania (ANNITTO e LAYMAN, 1980; FREINHAR e 

ALVAREZ, 1985; POPE; KATZ, 1987; DRIESSEN et al., 1996) e sintomas depressivos na 

abstinência desses agentes (TENNANT et al., 1988). Muitos também são os relatos de atos 

violentos e crimes, inclusive assassinato, cometidos por indivíduos que nunca tiveram 

comportamento comparável antes do uso de EAA (CONACHER; WORKMAN, 1989; CHOI, 

et al., 1990; POPE; KATZ, 1990; DALBY, 1992; SCHULTE et al., 1993).  

Entre os estudos clínicos que pesquisaram as propriedades antidepressivas de EAA 

(ALTSCHULE; TILLOTSON, 1948; VOGEL et al., 1985) existe um que relata o 

desenvolvimento de delírios paranoides, 4 entre 5 homens, quando metiltestosterona foi 

acrescentada ao tratamento com imipramina (WILSON et al., 1974).  Em um estudo 

laboratorial efeitos psiquiátricos de altas doses de EAA foram identificados (SU et al., 1993). 

Em uma comparação entre placebo, metiltestosterona 40 mg/dia e metiltestosterona 240 

mg/dia, administradas 3 dias cada, em 20 homens normais, a dose mais alta produziu, na 

amostra como um todo, efeitos psiquiátricos leves, porém estatisticamente significativos. 

Além disso, um sujeito, quando recebendo essa dose mais alta, desenvolveu um episódio 

agudo de mania.   

Trabalhos realizados com hamsters mostram que a utilização de EAA na adolescência, 

leva ao desenvolvimento de altos níveis de agressividade ofensiva, apresentando alterações 

em regiões neuroanatômicas selecionadas do cérebro, implicando na agressão ofensiva 

(GRIMES et al., 2003; RICCI et al., 2005; RICCI et al., 2007; FISCHER et al., 2007, JARED 

et al., 2009). 

Devido ao mau uso desses fármacos e os possíveis efeitos adversos acarretados pelo 

abuso dessas substâncias, torna-se um problema de saúde pública e por essa razão, em 1990, o 

Congresso dos EUA aprovou lei que torna esses medicamentos de uso controlado, ou seja, 

que exigem receita especial, controlada pelo governo, para sua obtenção (BROWER, 1993). 



Entretanto, graças a um mercado negro, continuam sendo obtidas à margem desse controle 

(SCOTT et al., 1996). 

 

 

2.1.4  Relação entre EAA com o Hipotálamo e Amígdala 

 

 

Os circuitos neuronais que medeiam os comportamentos emocionais estão implicados 

na fisiopatologia de transtornos psiquiátricos como agressividade, ansiedade, depressão, 

alcoolismo, esquizofrenia, entre outros (FRAZER; HENSLER,1994).  

Estes circuitos incluem, dentre outras estruturas, a amígdala, o tálamo e o hipotálamo. 

O hipotálamo é uma peça fundamental no controle da homeostasia do meio interno, bem 

como está criticamente envolvido no controle neural de comportamentos motivados. Localiza-

se acima da hipófise e ocupa a posição ventral do diencéfalo ao redor do terceiro ventrículo, 

podendo ser dividido em três zonas longitudinais (periventricular, medial e lateral) e quatro 

regiões distintas no sentido rostrocaudal (pré-óptica, anterior, tuberal e mamilar). A zona 

periventricular exerce um papel fundamental no controle do sistema endócrino através do 

controle da secreção de hormônios hipofisários e pode controlar diretamente o sistema 

nervoso autônomo (AIRES, 1999).  

 A amígdala, ou complexo amigdalóide compreende 13 núcleos, com amplas conexões 

internucleares e intranucleares. Os núcleos da amígdala são divididos basicamente em três 

grupos; o grupo profundo (basolateral), que abrange o núcleo lateral, núcleo basal e núcleo 

lateral secundário; o grupo superficial (cortical), que contém os núcleos corticais e o núcleo 

do trato olfatório lateral; e também o grupo centromedial, composto dos núcleos medial e 

central (PRICE et al., 1987; MCDONALD, 1998). 

 As relações entre a amígdala e o hipotálamo estão intimamente ligadas às sensações 

de medo e raiva. A amígdala é responsável pela detecção, geração e manutenção das emoções 

relacionadas ao medo, bem como pelo reconhecimento de expressões faciais de medo e 

coordenação de respostas apropriadas à ameaça e ao perigo (PHAN et al., 2002, DE GELDER 

et al., 2004, HOISTAD et al. 2008). Ela exerce ligação essencial entre as áreas do córtex 

cerebral, recebendo informações de todos os sistemas sensoriais. Estas, por sua vez, projetam-

se de forma específica aos núcleos amigdalianos, permitindo a integração da informação 

proveniente das diversas áreas cerebrais, através de conexões excitatórias e inibitórias a partir 

de vias corticais e subcorticais (WILLIAMS et al., 2006).  



Os núcleos basolaterais são as principais portas de entrada da amígdala, recebendo 

informações sensoriais e auditivas; já a via amigdalofugal ventral e a estria terminal 

estabelecem conexão com o hipotálamo, permitindo o desencadeamento do medo (BEAR et 

al., 2002). Além do córtex e do tálamo auditivos, áreas ventrais do hipotálamo projetam-se 

para os núcleos basolateral e basomedial da amígdala, havendo, em casos de lesão dessas 

áreas, interferência na geração do condicionamento (LE DOUX, 2003). 

Uma das primeiras estruturas associadas à raiva e agressividade, foi o hipotálamo, em 

decorrência de estudos realizados na década de 1920, que demonstraram que o hipotálamo 

posterior estaria envolvido com a expressão de raiva e agressividade, enquanto o telencéfalo 

mediaria efeitos inibitórios sobre esse comportamento (BEAR et al., 2002).  

A raiva é manifestada basicamente por comportamentos agressivos, os quais 

dependem do envolvimento de diversas estruturas e sistemas orgânicos para serem expressos. 

Além disso, esse comportamento também admite variações de acordo com o estímulo que o 

evoca. Durante a década de 1960, John Flynn identificou que esses comportamentos 

agressivos eram provocados pela estimulação de áreas específicas do hipotálamo, localizadas 

no hipotálamo lateral e medial, respectivamente (FLYNN, 1967).  

A raiva, assim como o medo, é uma emoção relacionada às funções da amígdala, em 

decorrência de conexões com o hipotálamo e outras estruturas. A estimulação elétrica dos 

núcleos basolaterais da amígdala ativa o hipotálamo e os núcleos do tronco encefálico, 

provavelmente através da via amigdalofugal ventral, produzindo comportamento típico de 

agressão afetiva (BEAR et al., 2002).   

O Sistema Nervoso Autônomo (SNA) está diretamente envolvido nas denominadas 

“situações de luta e/ou fuga” e imobilização (STRAUMANN et al., 2004) toda vez que a 

pessoa percebe o meio ambiente como “ameaçador”, a amígdala estará livre para desencadear 

estímulos excitatórios sobre a região lateral e dorsolateral da substância cinzenta 

periaquedutal, que então estimula as vias do trato piramidal, produzindo respostas de luta e/ou 

fuga. Além disso, há casos em que a pessoa responde a tais situações como se estivesse 

paralisada; essa resposta decorre da estimulação da região ventrolateral ao aqueduto cerebral, 

que também estimula as vias neurais do trato corticoespinal lateral. Em situações de luta-fuga 

ocorre elevação da freqüência cardíaca e da pressão arterial; de outro modo, nas situações de 

imobilização ocorre intensa bradicardia e queda da pressão arterial (PORGES, 2003).   

Algumas evidências recentes indicam que os EAA podem alterar aspectos 

morfológicos e neuroquímicos de sinapses glutamatérgicas no hipotálamo, hipocampo e 



córtex cerebral e, com isso, ter implicações comportamentais importantes (LE GREVES et al., 

1997; ROSSBACH et al., 2007).   

A serotonina é um neurotransmissor implicado no controle de comportamentos 

agressivos em seres humanos (COCCARO et al., 1997), e segundo estudo realizado por 

GRIMES e MELLONI, 2002, animais tratados com EAA apresentaram redução de inervação 

de serotonina, no hipotálamo anterior, hipotálamo ventro-lateral e amígdala medial, quando 

comparados ao controle. Outros estudos realizados com hamster sírio demonstraram que a 

serotonina regula a atividade agressiva no hipotálamo anterior e hipotálamo lateral 

(DELVILLE et al., 1996; FERRIS, 1996; FERRIS et al., 1996; FERRIS et al., 1997). 

A dopamina é outro neurotransmissor que também tem sido associada ao 

comportamento agressivo, pois tem sido encontrada em algumas áreas do cérebro, incluindo 

áreas associadas ao comportamento agressivo como: hipotálamo, septo, núcleo da estria 

terminal e diferentes núcleos amigdalóides (MOGHADDAM, 2000; WOMMACK e 

DELVILLE, 2002; PIRNIK e KISS, 2005). O RNA mensageiro (mRNA) de dopamina foi 

localizado em áreas associadas à agressão, tais como hipotálamo ventromedial e ventrolateral 

e amígdala central e medial (MANSOUR et al., 1990; WEINER et al., 1991; JARED et al., 

2010). 

Em hamster sírio, o hipotálamo anterior tem mostrado ser o centro de mediação do 

controle de agressão ofensiva, conexões recíprocas entre o hipotálamo anterior e outros 

núcleos límbicos hipotalâmicos como o hipotálamo ventrolateral e medial, amígdala medial e 

central, septo lateral e núcleos da estria terminal, são parte de um circuito neural relacionado a 

fenótipos de agressão (FERRIS et al., 1984; DELVILLE et al., 2000). 

Alguns estudos investigam mecanismos moleculares cerebrais relacionados aos efeitos 

comportamentais de altas doses de EAA em roedores (MCINTYRE et al., 2002). Roedores 

recebendo injeções de EAA em doses suprafisiológicas > 3 mg/kg/dia (CLARK e 

HENDERSON, 2003) mostraram aumento na agressão social (BREUER et al., 2001; 

HARRISON et al., 2000), sendo os efeitos freqüentemente dependentes da espécie e linhagem 

do animal, bem como do tipo de EAA administrado (CLARK; HENDERSON, 2003).  

                 Estudos recentes em modelos animais demonstraram que o uso crônico e o abuso 

de esteroides anabolizantes (stanozolol) reduziam os níveis de fator neurotrófico derivado do 

cérebro e dopamina no hipocampo e córtex pré-frontal. Além da redução na expressão dos 

receptores de glucocorticóides no hipocampo e no plasma e aumento dos níveis basais 

matinais de cortisol plasmático. Estas alterações metabólicas têm sido relacionadas a 

distúrbios do humor, como a depressão (TALIH et al., 2007; TUCCI et al., 2012).  



Dessa forma, considerando que o sistema monoaminérgico regula o comportamento 

humano, a agressividade, o comportamento sexual, o medo e a ansiedade; pode-se sugerir 

uma possível correlação entre alterações das monoaminas geradas pelos esteroides 

anabolizantes e as alterações comportamentais e os distúrbios do humor (HENDERSON et 

al., 2006; TUCCI et al., 2012).  

Segundo Damião et al., 2012, o tratamento de camundongos com esteroides 

anabolizantes, levou a uma diminuição significativa na quantidade de corpos celulares de 

neurônios no córtex cerebral destes animais, quando comparados aos animais do grupo 

controle, que foram tratados com solução fisiológica.  

Até o presente momento, são poucos os estudos realizados acerca de quantificação de 

corpos celulares neuronais, relacionados a outras análises que possam levar a resultados 

expressivos na tentativa de elucidar os possíveis efeitos deletérios dos esteroides 

anabolizantes andrgênicos á saúde de seus usuários. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



3  JUSTIFICATIVA 

 

 

Até o presente momento, diversos estudos foram realizados com as principais classes 

de esteroides anabolizantes existentes no mercado, com a finalidade de provar que o uso 

abusivo destes fármacos pode acarretar diversos danos à saúde de seus usuários, tais como 

doenças cardiovasculares, endócrinas e neurológicas, onde a grande maioria destes, são 

jovens adeptos a prática de atividades físicas que buscam um aumento de massa muscular e 

peso corporal em pouco tempo, visando apenas o benefício estético sem qualquer critério ou 

controle, representando um alto risco de dano à saúde. 

Alguns desses danos podem ser provocados por alterações comportamentais, que 

podem gerar comportamentos agressivos, depressivos ou mesmo psicóticos nos usuários de 

EAA.  

 Portanto, dentro deste contexto, o presente estudo visa elucidar de forma quantitativa, 

possíveis danos à unidade morfofuncional do Sistema Nervoso, o neurônio, que podem ser 

acarretados pelo uso abusivo destes anabolizantes, neste trabalho foi utilizado Deposteron® 

(Cipionato de Testosterona) e Winstrol Depot® (Stanozolol), mostrando que esses fármacos 

podem levar a diminuição da densidade de perfis de corpos celulares neuronais e alterações 

comportamentais de natureza agressiva, podendo gerar graves doenças neurológicas que 

necessitarão de tratamento farmacológico e possivelmente psicossocial. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



4  OBJETIVOS 

 

 Os objetivos deste trabalho foram divididos em objetivos gerais e específicos. 

 

4.1  OBJETIVOS GERAIS 

 

Avaliar a ocorrência de possíveis danos em áreas cerebrais (amígdala central e 

hipotálamo lateral), acarretados pelo uso abusivo de esteroides anabolizantes androgênicos 

(EAA) em camundongos da linhagem Swiss machos e fêmeas, comparados ao seu grupo 

controle, tratados com solução salina, analisando possíveis alterações quanto ao número de 

corpos celulares de neurônios do complexo amigdalóide e hipotálamo lateral, analisando 

ainda, os possíveis efeitos de tais drogas no comportamento de camundongos machos e 

fêmeas. 

 

4.2  OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

Os objetivos específicos consistem: 

a)  Avaliar os efeitos deletérios ao sistema nervoso de camundongos sob o uso 

crônico dos anabolizantes Deposteron® (Cipionato de Testosterona) e Winstrol Depot® 

(Stanozolol) através da estimativa da densidade dos perfis de corpos celulares de neurônios na 

amígdala central e hipotálamo lateral. 

b)  Observar alteração nos comportamentos agressividade nos animais tratados, 

quando comparados ao grupo controle. 

c)  Comparar os dados acima descritos entre os sexos estudados. 

 

 

 

 

 

 



5  MATERIAL E MÉTODO 

 

 

5.1  ANIMAIS 

 

 

Foram utilizados neste projeto 60 camundongos da linhagem Swiss, sendo 30 machos 

e 30 fêmeas, com idade aproximada de 90 dias (jovens-adultos), peso corpóreo entre 40 e 50 

gramas, provenientes do Biotério Central da Universidade Federal de Alfenas, Unifal- MG, os 

quais foram alojados em caixas contendo 5 animais cada, tratados com ração comercial e água 

“ad libitum” e mantidos em ciclo de 12 horas claro-escuro.  

O presente estudo está de acordo com os princípios éticos de utilização animal tendo 

sido aprovado pela Comissão de Ética em Experimentação Animal da Unifal-MG, protocolo 

nº 505/2013, conforme Anexo A. 

 

 

5.2  TRATAMENTO 

 

 

O tratamento dos animais foi realizado no Biotério Central da Universidade Federal de 

Alfenas. Consistiu-se na aplicação, por via intraperitoneal (IP), de dois EAA: o primeiro, 

comercializado com o nome de Deposteron® (Cipionato de Testosterona) e o segundo, 

comercializado pelo nome de Winstrol Depot® (Stanozolol). Os grupos controle receberam 

administração de solução salina estéril a 0,9%, conforme Figura 1. Os animais foram tratados 

durante 30 dias, com aplicações realizadas duas vezes por semana (nas terças e quintas feiras). 

Os animais foram divididos em três (3) grupos experimentais (n=20): Para realização 

dos experimentos, o total de 60 animais foram divididos em 6 grupos de 10 animais cada. 

Grupo 1 (10 machos e 10 fêmeas tratados com Deposteron®, submetidos a natação), Grupo 2 

(10 machos e 10 fêmeas tratados com Winstrol Depot®, submetidos a natação); Grupo 3 - 

Controle (10 machos e 10 fêmeas tratados com solução fisiológica, submetidos a natação) 

conforme tabela 1. 



As doses utilizadas foram baseadas na quantidade de EAAs utilizada pelos usuários 

frequentadores de academias. Porém, a princípio, essa dose foi letal aos animais e, devido a 

isso, adequamos uma dose que é considerada alta, porém, não letal. Para isso utilizamos o 

método de Extrapolação Alométrica para chegarmos às doses não letais, porém supra-

fisiológicas (MAHMOOD, 2007).  

 

 

Grupos 

 

Número de 

Animais 

 

Esteroide 

 

Dosagem 

 

Treinamento 

 

Grupo 1 

 

10 machos 

10 fêmeas 

 

Grupo controle 

(Solução fisiológica) 

 

0,04 ml/dia 

 

Natação 

 

Grupo 2 

 

10 machos 

10 fêmeas 

 

Deposteron® 

(Cipionato 

de Testosterona) 

 

0,8mg/kg /dia 

 

Natação 

 

Grupo 3 

 

10 machos 

10 fêmeas 

 

Winstrol Depot® 

(Stanozolol) 

 

1,8mg/kg /dia 

 

Natação 

Figura 2- Grupo de animais de acordo com esteroide e a dosagem utilizada. 

Fonte: Do autor 

 

 

Os animais, um dia após receberem as doses, foram submetidos à natação por 15 

minutos, 3 vezes por semana,  realizado em um recipiente medindo 43x34x26cm (Figura 2), 

contendo no seu interior água na temperatura de 24-26ºC até a borda, de modo que os animais 

não toquem o fundo do recipiente, impedindo-as de sustentarem o seu peso com as patas.  

 

 

 



 

                Figura 3: Caixa plástica utilizada para a natação.  

                         Fonte: Do autor 

 

 

5.3 TESTES COMPORTAMENTAIS 

 

Após o período de 30 dias do tratamento realizado com os animais, foram então 

realizados os experimentos comportamentais no horário das 14 e 18h. As análises foram feitas 

de maneira cega para as condições experimentais. 

 

 

5.3.1  Análise da agressividade 

 

 

Para este teste foi utilizado o paradigma residente intruso. Os animais a serem testados 

(residentes) foram isolados em suas gaiolas no início do tratamento. Por um período de 3 

(três) dias que precede o teste, suas gaiolas não foram limpas a fim de manter a marcação 

territorial do residente pelo cheiro de sua urina.  Um camundongo macho jovem, não 

relacionado ao tratamento e mantido agrupado em gaiolas, e, portanto não agressivo, foi 

colocado na gaiola do residente. Este intruso servirá como estímulo em cada pareamento de 

15 min. Cada intruso foi utilizado uma única vez por dia de experimento (Figura 3). Os 



confrontos foram gravados e, de acordo com Nelson & Chiavegatto, 2000, os seguintes 

parâmetros foram quantificados: 

1) latência para o primeiro ataque; 

2) número total de mordidas. 

 

 

 

  

 

5.4  Coleta e Análise Macroscópica dos encéfalos 

 

 

Os animais foram eutanasiados por meio do anestésico Alotano®, e após a 

identificação de cada animal, iniciamos, o seguinte procedimento: após craniotomia realizada,  

os encéfalos foram inteiramente retirados e identificados, posteriormente  lavados em solução 

fisiológica e fixados em paraformaldeído 4% em tampão fosfato pH 7,4 0,1M. Os encéfalos 

permaneceram imersos nesta solução fixadora por 2 dias, seguindo o protocolo utilizado por 

Rabinowicz et al. (2000). Em cada encéfalo foram retiradas amostras em cortes frontais, 

seriadas e homotípicas (BROWN; AGGLETON, 2001) (Figura 4) para que seja possível 

avaliar as áreas então estabelecidas para este estudo (PAXINOS; FRANKLIN, 2012; STRIEN 

et al., 2009). 

Figura 4: Aparato utilizado para a realização do teste de agressividade.  

Fonte: Do autor. 

 



 

 

 

 

 

Figura 5: Corte frontal de um cérebro de camundongo próximo as áreas estabelecidas para 

o estudo.  

Fonte: Departamento de Anatomia (DAnat) da Unifal-MG. 

Figura 6: Corte frontal de um cérebro de roedor mostrando uma as áreas estudas. 

Circulada em amarelo, encontra-se a amígdala basolateral (BLA) e circuaso em roxo 

lateralmente situada à amígdala basolateral encontra-se a amígdala central (CeM).  

Fonte: PAXINOS; FRANKLIN, 2012. 



 

 

 

              

 

 

 

Figura 8 – Corte frontal realizado em cérebro de camundongo, corado com violeta 

cresil, mostrando uma das áreas estudadas, Amígdala Central (AC), que pode ser 

encontrada lateralmente ao Pedúnculo Cerebral (PC) e Amígdala Basolateral (ABL). 

Fonte: Do autor. 

 

Figura 7 – Corte frontal de cérebro de roedor, mostrando uma das áreas estudadas, 

Amígdala Central (AC) em roxo, que pode ser encontrada lateralmente ao Pedúnculo 

Cerebral (PC) e Amígdala Basolateral (ABL) em amarelo. Nesta imagem é possível 

ainda observar o córtex cerebral, corpo calosso (CC),ventrículos laterais dir. e esq. (VL) 

e o terceiro ventrículo (3v).  

Fonte: PAXINOS; FRANKLIN, 2012. 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

  

Figura 10 - Corte frontal de cérebro de roedor, mostrando uma das áreas estudadas, 

Hipotálamo lateral e vermelho, que pode ser encontrada lateralmente ao Pedúnculo 

Cerebral (PC) e terceiro ventrículo (3v) em azul.  

Fonte: PAXINOS; FRANKLIN, 2012. 

 

Figura 9 - Corte frontal de cérebro de roedor, mostrando uma das áreas estudadas, 

Hipotálamo lateral e vermelho, que pode ser encontrada lateralmente ao Pedúnculo 

Cerebral (PC) e terceiro ventrículo (3v) em azul.  

Fonte: PAXINOS; FRANKLIN, 2012. 

 



 

 

 

 

 

 

5.5  PROCESSAMENTO E COLORAÇÃO  

 

 

Os fragmentos foram processados seguindo-se a seqüência padronizada nos 

procedimentos histológicos convencionais: desidratação em álcool, diafanização em xilol e 

inclusão em parafina. Cada região foi emblocada e cortada com espessura de 7m em 

micrótomo Lupe® e coradas com violeta cresil para facilitar a visualização dos Corpúsculos 

de Nissl dos corpos de neurônios e assim possibilitar marcar fortemente e individualmente 

cada célula para posterior contagem. 

Cortes seriados foram realizados com a finalidade de atingir as áreas destinadas a este 

estudo; amígdala central e o hipotálamo lateral de camundongos machos e fêmeas. 

 

 

 

Figura 11 – Corte frontal realizado em cérebro de camundongo, corado com violeta 

cresil, mostrando uma das áreas estudadas, Hipotálamo Lateral (HL), que pode ser 

encontrada lateralmente ao Pedúnculo Cerebral (PC) e Terceiro Ventrículo (3v). 

Fonte: Do autor. 
 



5.6  ESTIMATIVA DA DENSIDADE DOS PERFIS DE CORPOS CELULARES DE 

NEURÔNIOS 

 

 

 

Para a estimativa da densidade por área dos perfis de corpos celulares de neurônios 

utilizamos a metodologia de contagem aleatória simples (WEST, 1993a; WEST, 1993b; 

MANDARIN-DE-LACERDA, 1994; MANDARIN-DE-LACERDA, 2003; PAKKENBERG; 

GUNDERSEN, 1995). Neste método adquirimos 2 campos microscópicos aleatórios de 3 

cortes semi seriados da área, totalizando assim seis (6) áreas analisadas por animal. Nestas 

áreas marcamos somente os perfis dos corpos celulares de neurônios que se encontram 

dispostos dentro da área teste (couting frame) e na linha de inclusão (linha verde) e excluindo 

as células nas linhas contínuas em vermelho (Figura 5). Desta forma, aferimos o número de 

células por área contada, e não o número total dessas células nos núcleos estriado e pálido.  

 Esta análise foi feita com o auxílio de um Sistema de Analisador de Imagens 

Axiovision 4 Module Interactive Mensuerement da marca Carl Zeiss® acoplado a um 

microscópio Axio Scope A1 da marca Carl Zeiss® e um computador. As imagens das áreas 

em estudo foram capturadas em lente de aumento 40x.  

 
 



    

 

 

 

 

 

 

5.7  ANÁLISE ESTATÍSTICA 

 

 

Para análise quantitativa da densidade dos perfis de corpos celulares de neurônios foi 

utilizado o teste de variância do programa Bioestat 5.3, para verificar a presença de interações 

significativas entre as áreas e os grupos estudados. 

Já no estudo de comportamento agressivo, a análise estatística foi realizada por meio 

de análise da variância (One-Way ANOVA) seguida do teste de comparação das médias de 

Tukey.  

Valores de p < 0,05 foram considerados como indicativos de significância para ambas 

análises estatísticas e parâmetros analisados. 

 

Figura 12: Imagem rpresentativa de área teste desenhado em transparência e fixado 

no monitor do computador para quantificação de pontos insridos somente dentro do 

quadrante, excluindo pontos nas linhas contínuas (vermelho).  

Fonte: Departamento de Anatomia (DAnat) da Unifal – MG. 



6  RESULTADOS  

 

 

 Segue abaixo os resultados referenres às anáslises realizadas. 

 

6.2  ESTIMATIVA DA DENSIDADE DOS PERFIS DE CORPOS CELULARES DE 

NEURÔNIOS 

 

 

        De acordo com a quantificação de corpos celulares de neurônios realizados no 

hipotálamo lateral e amígdala central, podemos observar conforme os gráficos a seguir os 

resultados obtidos em camundongos machos e fêmeas, após a administração dos esteroides 

Deposteron® (Cipionato de Testosterona) e Winstrol Depot® (Stanozolol) submetidos a 

treinamento físico através da natação. 

 

 

6.1.1 Hipotálamo lateral em machos 

 

 

Os gráficos de 1 a 5 representam esquematicamente, os resultados obtidos através da 

análise morfométrica de corpos celulares de neurônios no hipotálamo lateral de camundongos 

machos. 

Conforme representado nos gráfico 1, podemos observar que houve uma redução 

bastante significativa do número de corpos celulares de neurônios nos hipotálamos laterais 

(direito e esquerdo) de camundongos machos tratados com Deposteron® quando comparados 

aos animais controle tratados com solução salina.  

 



 

 

 

 

 

Conforme representado no gráfico 2, podemos observar que houve uma redução 

bastante significativa do número de corpos celulares de neurônios nos hipotálamos laterais 

(direito e esquerdo) de camundongos machos tratados com Winstrol Depot® quando 

comparados aos animais controle tratados com solução salina.  

 

 

 

 

 

 

Gráfico 1 – Representação da estimativa da densidade dos perfis de corpos celulares de 

neurônios em machos no hipotálamo lateral (HL) direito e esquerdo, mostrando redução 

significativa do número de corpos celulares neuronais em ambos os hipotálamos, após o 

tratamento realizado com Deposteron® (p<0,01). 

Fonte: Do autor 

 

Gráfico 2 – Representação da estimativa da densidade dos perfis de corpos celulares                                        

neurônios em machos nos hipotálamos laterais (direito e esquerdo), mostrando redução 

significativa do número de corpos celulares neuronais em ambos os hemiférios, após 

tratamento realizado com Winstrol® (p<0,01). 

Fonte: Do autor 

 
 



 

Ao compararmos os dados representados nos gráficos 1 e 2 podemos verificar que a 

administração de tais esteroides, em doses elevadas podem levar a redução significativa do 

número de corpos celualres de neurônios.  

O gráfico 3 apresenta um comparativo entre machos tratados com Deposteron® e 

Winstrol®, demonstrando que houve uma redução significativa e equivalente na densidade de 

corpos celulares de neurônios destes animais tanto no hipotálamo lateral direito quanto no 

esquerdo, mostrando ainda que ambos os esteroides (Deposteron® e Winstrol Depot®), 

podem provocar danos no hipotálamo lateral de camundongos machos em proporções 

equiparadas, quando comparadas ao controle.  

 

 

 

 

 

 

 

 

O gráfico 4, mostra a quantificação neuronal de duas áreas (A1 e A2), onde a área 1 

representa uma área mais lateral do hipotálamo lateral, enquanto que a área 2, mostra uma 

área mais central do hipotálamo lateral. Ambas as áreas (A1 e A2), tiveram redução 

significativa da densidade de corpos celulares de neurônios nos dois hipotálamos, direito e 

esquerdo, quando comparados ao controle.  

 

Gráfico 3 – Comparativo da estimativa da densidade dos perfis de corpos celulares neurônios 

em machos nos hipotálamos laterais (direito e esquerdo), mostrando redução significativa do 

número de corpos celulares neuronais em ambos os hemiférios, após tratamento realizado com 

Deposteron® e Winstrol Depot® (p<0,01). 

Fonte: Do autor. 



 

 

 

 

 

 

O tratamento realizado com Deposteron® promoveu uma redução maior na densidade 

de corpos celulares de neurônios do hipotálamo esquerdo, enquanto que o tratamento 

realizado com Winstrol Depot® gerou uma redução maior destes corpos celulares de 

neurônios no hipotálamo direito. Entretanto, é possível verificar que esssa redução foi 

significativa para as duas áreas analisadas (1 e 2) e para os dois hipotálamos (direito e 

esquerdo), podemos então dizer que ambos os tratamentos (Deposteron® e Winstrol Depot®), 

foram equivalentes, quanto a redução de corpos celulares neuronais. 

 

 

GRÁFICO 4 - Comparativo da contagem de neurônios em machos nos dois hipotálamos 

laterais (direito e esquerdo), em duas áreas diferentes (lateral e central), mostrando redução 

significativa do número de corpos celulares neuronais em ambos os hemisférios e áreas, após o 

tratamento realizado com Deposteron® e Winstrol® (p<0,05). 

Fonte: Do autor 

 
 

 



 

 

 

 

 

O gráfico 5 (cinco), apresenta a confirmação da redução de corpos celulares neuronais 

no hipotálamo lateral de machos tratados com Deposteron® e Winstrol Depot® de forma 

equivalente. 

 

 

6.1.2  Amígdala Central em machos 

 

 

Os gráficos de 6 a 8 representam os resultados obtidos através da análise morfométrica 

de corpos celulares de neurônios na amígdala central de camundongos machos.   

Os gráficos 6 e 7 mostram que não houve redução neuronal significativa no tratamento 

realizado com Deposteron® nas amígdalas direita e esquerda. Já nos machos tratados com 

Winstrol®, houve uma redução significativa no número de corpos celulares neuronais na 

amígdala central direita, o mesmo não ocorreu com a amígdala esquerda, que não obteve uma 

contagem neuronal significativa em relação aos animais controles.  

 

Gráfico 5 – Gráfico comparativo mostrando redução significativa da densidade dos perfis 

de corpos celulares neurônios no hipotálamo lateral em machos tratados com Deposteron® 

e Winstrol Depot® (p<0,01). 

Fonte: Do autor 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gráfico 6 – Comparativo da quantificação neuronal na amígdala central em machos nos 

hemisférios direito e squerdo, mostrando que houve redução estatística significativa na 

densidade de corpos celulares de neurônios somente no hemisfério direito, após o 

tratamento realizado com Winstrol Depot® (p<0,01), resultados não-significativo no 

hemisfério equerdo de animais tratados com Winstrol Depot® e Deposteron® (dir e qsq.) 

(p>0.05).  

Fonte: Do autor 

 

 

Gráfico 7 – Comparativo da densidade dos perfis de corpos celulares de neurônios em 

machos nos dois hemisférios da amígdala central (direito e esquerdo), em duas áreas 

distintas (lateral e central), mostrando que houve redução estatística significativa 

somente no hemisfério direito dos machos tratados com Winstrol Depot® (p<0,05). Não 

houve alteração significativa para os animais tratados com Deposteron® (p>0,05). 

Fonte: Do autor 

 

 



Podemos observar nos gráficos 6 e 7 que a única alteração significativa foi a redução 

de corpos celulares neuronais na amígdala central direita tanto na área 1 quanto na 2 dos 

machos tratados com Winstrol®, demonstrando que houve portanto uma diferença 

quantitativa entre as amígdalas de ambos os lados. Quanto aos animais tratados com 

Deposteron®, não houve alteração significativa quanto ao número de neurônios reduzidos nas 

amígdalas central direita e esquerda e nas áreas 1 e 2.  

 

 

 

 

 

 

 

O gráfico 8 representa todos os resultados quantitativos referentes a estimativa da 

densidade  de corpos celulares de neurônios na amígdala central de machos tratados com 

Deposteron® e Winstrol Depot®, indicando que não houve alteração significativa.  

 

 

6.1.3 Hipotálamo lateral em fêmeas     

 

 

Os gráficos de 9 a 11 representam os resultados obtidos através da análise 

morfométrica de corpos celulares de neurônios na amígdala central e hipotálamo lateral de 

camundongos fêmeas. 

Gráfico 8 – Comparativo da densidade dos perfis de corpos celulares de neurônios 

entre os EAA Deposteron® e Winstrol Depot® mostrando que não houve redução 

quantitativa significativa na amígdala central de machos tratados com Deposteron® e 

Winstol Depot® (p>0,05). 

Fonte: Do autor 

 
 



O gráfico 9, mostra que os tratamentos com Deposteron® e Winstrol Depot® geram 

redução neuronal bastante significativa no hipotálamo lateral (HL) de fêmeas (p<0,01), bem 

como no HL esquerdo (p<0,05).  

O tratamento realizado com Deposteron® promoveu uma redução maior na densidade 

de corpos celulares neuronais no HL direito (p<0,001) comparado com o HL (p<0,05) e em 

relação ao tratamento realizado com Winstrol Depot® no HL direito (p<0,01) e esquerdo 

(p<0,05).  

 

 

 

 

 

 

 

No gráfico 10, podemos observar a quantificação neuronal em fêmeas tratadas com 

Deposteron® e Winstrol Depot®, mostrando que houve alteração significativa entre os HL e 

as áreas quantificadas.  

 

GRÁFICO 9 - Quantificação de neurônios em fêmeas no HL direito e esquerdo, 

mostrando que houve alteração significativa no número de corpos celulares neuronais 

no HL direito (p<0,01) tratados com Deposteron® e Winstrol Depot®, observa-se 

também uma redução significativa no número de corpos celulares neuronais no HL 

esquerdo (p<0,05), após tratamento realizado com Deposteron® e Winstrol®. 

Fonte: Do autor 

 
 

 



       

 

 

 

 

 

O gráfico 11, mostra a quantificação total gerada pelo tratamento de fêmeas realizadas 

com Deposteron® e Winstrol Depot®, mostrando que os mesmos promovem redução de 

corpos celulares de neurônios totais no hipotálamo lateral dessas fêmeas. Sendo que o 

tratamento realizado com Deposteron® promoveu uma redução maior no número de corpos 

celulares de neurônios em camundongos fêmeas (p<0,01), quando comparado com Winstrol® 

(p<0,05).  

 

 

 

GRÁFICO 10 – Comparação de fêmeas tratadas com Deposteron e Winstrol, em 

relação aos HL direito e esquerdo e as áreas 1 e 2 (lateral e central 

respectivamente), mostrando redução significativa nos 2 hipotálamos e também 

entre as áreas analisadas (p<0,05). 

Fonte: Do autor 

 
 



 

 

 

 

 

6.1.4  Amígdala central em fêmeas 

 

 

Os gráficos de 12 a 14, representam os resultados obtidos através da análise 

morfométirca de corpos celulares de neurônios na amígdala central (AC) de camundongos 

fêmeas. 

Nos gráficos 12 e 13 podemos observar a quantificação neuronal em fêmeas tratadas 

com Deposteron® e Winstrol Depot®, mostrando que houve alteração significativa entre as 

AC direita e esquerda. No entanto, podemos observar que não houve alteração significativa na 

quantificação neuronal de fêmeas tratadas com Deposteron® e Winstrol Depot® na área 2 

(central). 

 

 

 

 

 

 

GRÁFICO 11 – Quantificação neuronal total em fêmeas tratadas com Deposteron® e 

Winstrol®, mostrando a redução significativa de corpos celulares neuronais no 

hipotálamo lateral (p<0,05). 

Fonte: Do autor 

 
 

 



 

 

 

 

 

 

No gráfico 14 observa-se a redução neuronal significativa na amígdala central de 

fêmeas tratadas com Deposteron® e Winstrol Depot® (p<0,01). Mostrando que os 

tratamentos com ambos os esteroides, promoveram redução de corpos celulares neuronais 

equivalentes quando comparados entre si.  

 

 

 

 

GRÁFICO 13 - Comparação de fêmeas tratadas com Deposteron® e Winstrol®, em 

relação as AC direita e esquerda e as áreas 1 e 2 (lateral e central respectivamente), 

mostrando redução significativa em ambos os lados (p<0,05) e áreas com exceção da 

área 2, tanto para Deposteron® quanto Winstrol®. 

Fonte: Do autor 

 
 

 

GRÁFICO 14 - Quantificação total de neurônios em fêmeas tratadas com 

Deposteron® e Winstrol®, mostrando que houve uma redução significativa de corpos 

celulares neuronais na amígdala central de fêmeas tratadas com ambos os esteróides 

(p<0,01). 

Fonte: Do autor 

 
 

 



 

 

Os gráficos de 15 a 18, representam um comparativo geral da quantificação de corpos 

celulares de neurônios, entre machos e fêmeas, entre os tratamentos realizados (Deposteron® 

e Winstrol Depot®) e entre as áreas analisadas (Hipotálamo Lateral e Amígdala Central), 

através do teste de variância foi verificada a presença de interções significativas entre as 

áreas, grupos e os lados (direito e esquerdo), diferenças e/ou igualdades entre as médias 

avaliadas.   

Os gráficos 15 e 16 demonstram que o tratamento realizado com Deposteron® e 

Winstrol Depot®, promoveu alteração significativa na quantificação de corpos celulares de 

neurônios no hipotálamo lateral de machos e fêmeas. 

 

 

 

 

 

 

GRÁFICO 15 - Machos e fêmeas mostrando redução significativa na quantificação 

de corpos celulares de neurônios no hipotálamo lateral, após o tratamento realizado 

com Deposteron® quando comparados com o controle (p<0,01). 

Fonte: Do autor 

 
 

 



 

 

 

 

 

 

Os gráficos 17 e 18 demonstram que o tratamento realizado com Deposteron® e 

Winstrol Depot®, não provocaram alteração significativa na quantificação de corpos celulares 

de neurônios na amígdala central.  

 

 

 

 

 

 

GRÁFICO 16 - Machos mostrando redução bastante significativa na quantificação de 

corpos celulares de neurônios no hipotálamo lateral, após o tratamento realizado com 

Winstrol® (p<0,01), e fêmeas apresentando em quantidade menor, significativa 

redução de corpos celulares de neurônios no hipotálamo lateral (p<0,05), quando 

comparados com o controle. 

Fonte: Do autor 

 
 

 

 

GRÁFICO 17 - Representação gráfica comparativa entre machos e fêmeas 

tratados com Deposteron®, mostrando que não houve alteração significativa na 

quantificação de corpos celulares de neurônios na amígdala central dos machos, 

(p>0,05), enquanto que o mesmo tratamento apresentou redução significativa de 

corpos celulares de neurônios na amígdala central (p<0,01), quando comparados 

com o controle. 

Fonte: Do autor 

 
 

 



 

 

 

 

 

 

Os resultados apontam que o tratamento realizado tanto com Deposteron® quanto com 

Winstrol Depot® promove redução significativa e quivalente tanto em machos quanto em 

fêmeas. Já na quantificação de corpos celulares de neurônios, somente a amígdala central de 

fêmeas tratadas com o Deposteron® e Winstrol Depot®, tiveram redução significativa no 

número de corpos celulares de neurônios. 

 

 

6.1  ANÁLISE DA AGRESSIVIDADE 

 

  

 Os gráficos de 19 a 22 representam os resultados referentes às análises 

comportamentais realizadas através do Paradigma Residente-Intruso. 

 Os gráficos 19 e 20 representam os dados referentes aos resultados encontrados após 

tratamento realizado com Deposteron® e Winstrol® em camundongos fêmeas. 

Podemos observar pelo gráfico 19, que as fêmeas residentes tratadas com 

Deposteron® e Winstrol Depot®, levaram menos tempo para iniciar o primeiro ataque ás 

GRÁFICO 18 - Representação gráfica comparativa entre machos e fêmeas tratados com 

Winstrol®, mostrando que no houve alteração significativa na quantificação de corpos 

celulares de neurônios na amígdala central dos machos, (p>0,05), enquanto que o mesmo 

tratamento apresentou redução significativa de corpos celulares de neurônios na amígdala 

central (p<0,01), quando comparados com o controle. 

Fonte: Do autor 

 
 

 



fêmeas intrusas em relação ás fêmeas controle, entretanto, esse resultado não se mostrou 

estatisticamente significativo.  

Todos os animais residentes tratados com substâncias anabolizantes, neste estudo 

apresentaram comportamento bastante agressivo em relação aos animais intrusos. 
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O gráfico 20, mostra o número total de ataques realizados pelas fêmeas tratadas com 

Deposteron® e Winstrol Depot®, mostrando que esse resultado não se mostrou 

estatisticamente significativo. 

 

 

Gráfico 19 – Representação gráfica comparativa do tempo de latência para o 1º ataque 

em camundongos fêmeas, tratados com Deposteron® e Winstrol®, mostrando que não 

houve resultado estatístico significativo quando comparado aos animais controle 

(p>0,05). 

Fonte: Do autor 
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Conforme os resultados obtidos através da análise comportamental em fêmeas tratadas 

com Deposteron® e Winstrol Depot®, os animais residentes tratados apesar de terem atacado 

os animais intrusos não-tratados por inúmeras vezes, sem que os mesmos reagissem a esses 

ataques, quando comparados aos animais controle, não apresentou resultados estatisticamente 

significativos. 

 Todos os animais tratados tanto com Deposteron® e Winstrol®, apresentaram 

comportamento muito agressivo em relação aos animais intrusos, entretanto, o número de 

ataques não foi maior devido ao mecanismo de defesa apresentado pelos animais intrusos, que 

apoiaram suas patas na grade que fechava a gaiola, onde o teste foi realizado, assim o animal 

ficou suspenso neste aparato, de forma que o animal residente não conseguia alcançá-lo para 

atacá-lo. 

 Todos os animais intrusos não-tratados ficaram gravemente feridos, devido à 

agressividade das mordidas recebidas pelos animais residentes, entretanto, nenhum deles veio 

a óbito durante o experimento. 

O Gráfico 21, representa os resultados onde machos residentes tratados com 

Deposteron® e Winstrol Depot®, levaram menos tempo para iniciar o primeiro ataque aos 

animais intrusos em relação ao controle, entretanto, esse resultado não se mostrou 

estatisticamente significativo. Todos os animais residentes tratados com substâncias 

anabolizantes, neste estudo apresentaram comportamento bastante agressivo em relação aos 

animais intrusos.  

 

Gráfico 20 – Representação gráfica comparativa do número total de ataques realizados por 

camundongos fêmeas, tratados com Deposteron® e Winstrol®, mostrando que não houve 

resultado estatístico significativo quando comparado aos animais controle (p>0,05). 

Fonte: Do autor 
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O Gráfico 22 mostra que o número de ataque dos animais machos residentes contra os 

machos intrusos, não se mostrou estatisticamente significativos. 
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7  DISCUSSÃO  

 

Gráfico 21 – Representação gráfica comparativa do tempo de latência para o 1º 

ataque em camundongos machos, tratados com Deposteron® e Winstrol®, 

mostrando que não houve resultado estatístico significativo quando comparado aos 

animais controle (p>0,05). 

Fonte: Do autor 

 
 

Gráfico 22 – Representação gráfica comparativa do número total de ataques realizados 

por camundongos machos, tratados com Deposteron® e Winstrol®, mostrando que não 

houve resultado estatístico significativo quando comparado aos animais controle (p>0,05). 

Fonte: Do autor 

 
 



 

 

Ao analisarmos os resultados referentes às análises quantitativas, é possível verificar 

que a quantidade de neurônios é maior no hipotálamo direito que no hipotálamo esquerdo, 

tanto dos animais tratados com Deposteron® quanto com Winstrol Depot®. Esse dirmorfismo 

pode ocorrer devido á uma variação anatômica, hipótese proposta em um trabalho que afirma 

que a testosterona diminui o desenvolvimento do hemisfério cerebral esquerdo e permite o 

crescimento compensatório do hemisfério cerebral direito a fim de produzir uma mudança 

gradual para normalizar esta possível assimetria cerebral (GESCHWIND e LEVITSKY,1968, 

GESCHWIND e BAHAN,1982, GESCHWIND e GALABURDA, 1985).  

 Entretanto, Galaburda et al., 1987, na tentativa de explicarem as diferenças 

assimétricas no cérebro, afirmam que se a testosterona tem um efeito na modificação de 

assimetria do cérebro, não parece fazê-lo, retardando um lado e permitindo que o crescimento 

do outro, mas sim através da promoção do crescimento do hemisfério menor. Ambos os dados 

confirmam a hipótese de que existe uma diferença anatômica entre os hemisférios cerebrais. 

De acordo com os dados encontrados na análise de densidade de corpos celulares de 

neurônios no hipotálamo lateral de machos, podemos dizer que a administração dos esteroides 

anabolizantes Deposteron® e Winstrol Depot®, em doses elevadas podem gerar redução da 

densidade de corpos celulares de neurônios, o que indica que o uso destes fármacos pode 

levar a consequências danosas ao cérebro de camundongos machos, tal como a morte 

neuronal, que podem prejudicar as áreas afetadas de acordo com a função a que se destinam. 

Esses resultados corroboram com os dados apresentados em um trabalho realizado por 

Damião et al., 2012, onde o tratamento de camundongos com esteroides anabolizantes levou a 

uma diminuição significativa na quantidade de corpos celulares de neurônios no córtex 

cerebral destes animais, quando comparados aos animais do grupo controle, que foram 

tratados com solução salina.   

Outro estudo realizado também confirma os resultados apresentados neste trabalho, 

onde foram comparados os efeitos entre testosterona, nandrolona stanozolol, e gestrinona 

sobre a morte neuronal excitotóxica induzida por N-metil-D-aspartato (NMDA) em culturas 

primárias de células do córtex de ratos, os dados encontrados sugerem que altas doses desses 

esteroides aumentam a vulnerabilidade neuronal para que haja um aumento de citotoxicidade 

celular neuronal e isso pode, portanto, facilitar a morte neuronal (ORLANDO et. al., 2007). 

Uma das áreas quantificadas neste trabalho foi o hipotálamo lateral, sendo uma 

estrutura límbica relacionada ao comportamento de raiva e agressividade (BEAR et. al., 



2002). Portanto a redução da quantidade de corpos celulares de neurônios pode alterar 

funções relacionadas a esta estrutura.  

Quanto às diferenças quantitativas entre os lados direito e esquerdo encontradas neste 

estudo, podemos atribuir às, no que se referem à amígdala central, devido a uma variação 

anatômica entre os dois hemisférios, conforme estudos realizados anteriormente 

(GESCHWIND; LEVITSKY, 1968; GESCHWIND; BAHAN, 1982; GESCHWIND; 

GALABURDA, 1985; GESCHWIND. 

O tratamento realizado com Winstrol Depot® em machos, apesar de não ter se 

mostrado significativo, causou redução da densidade de corpos celulares neuronais na 

amígdala central.  Esta estrutura está relacionada ao comportamento agressivo e medo 

(BAHAR et al., 2003). Uma vez detectado o estímulo emocional, a amígdala pode determinar 

o processamentos deste estímulo, visto que suas amplas conexões com áreas corticais, 

envolvidas com funções cognitivas de atenção, percepção e memória explícita (MCGAUGH, 

2000; PHELPS; LEDOUX, 2005) e a alteração destes circuitos podem levar a distúrbios de 

ansiedade que são comumente associados  a amígdala, tais como: estresse pós-traumático 

(ACKERMAN et al., 1998; RAUCH, SHIN e PHELPS, 2006), distúrbios do pânico 

(COPLAN; LYDIARD, 1998; GORMAN et al., 2000; DOMSHKE et al., 2006), fobias 

sociais (AMARAL, 2002; BIRBAUER et al., 1998), distúrbio obsessivo-compulsivo (PUJOL 

et al., 2004; SZESKO et. al., 2006). Portanto, alterações na densidade destes neurônios podem 

alterar essas funções. 

Os resultados apontam que o tratamento realizado tanto com Deposteron® quanto com 

Winstrol Depot® promove redução significativa equivalente tanto em machos quanto em 

fêmeas. Já na quantificação de corpos celulares de neurônios, somente a amígdala central de 

fêmeas tratadas com o Deposteron® e Winstrol Depot®, tiveram redução significativa no 

número de corpos celulares de neurônios, conforme resultados propostos por Damião et al., 

2012; Orlando et. al., 2007. 

Já, o tratamento realizado com Deposteron® e Winstrol Depot®  não provocaram 

alteração significativa na densidade de corpos celulares de neurônios na amígdala central. 

Este resultado indica que o uso do esteroide anabolizante Deposteron® (Cipionato de 

Testosterona) e Winstrol Depot® (Stanozolol) podem provocar uma redução significativa 

considerável na quantidade de neurônios na amígdala central de mulheres que fazem uso deste 

fármaco.  Mesmo que os resultados não apontam significância na redução de neurônios em 

machos, não podemos afirmar que o uso deste esteroide seja seguro para os homens, devido 

aos demais resultados quantitativos apresentados neste trabalho, bem como dados 



apresentados pela literatura científica, comprovando os diversos efeitos colaterais e deletérios 

para a saúde física e mental dos usuários.  

Estudos indicam que a longo prazo riscos associados com o uso de esteroides 

anabólicos androgênicos (EAA) são mais frequentes em mulheres do que nos homens 

(FRANKE e BERENDONK, 1997). 

Em um trabalho realizado por Guillamón, 1988, mostra que existem diferenças entre 

os sexos quanto ao número de neurônios na região posterior medial e a divisão lateral do 

núcleo da estria terminal de ratos, mostrando que os machos apresentam um maior número de 

neurônios que as fêmeas, especialmente quando essas fêmeas são androgenizadas, sugerindo 

que as diferenças morfológicas existentes entre os sexos, são controladas por esteroides 

sexuais durante o período perinatal. 

Outro estudo mostra também que a ação da testosterona durante a diferenciação sexual 

dá origem a diferenças entre os grupos, enquanto que os efeitos experimentais, em que a 

secreção do hormônio é evocada numa base individual de acordo com os eventos da vida 

pessoal, são responsáveis pelas diferenças individuais, mesmo entre gêmeos idênticos com a 

mesma constituição genética (MCEWEN, 1992). 

Os resultados de comportamento agressivo dos machos tratados, não tiveram 

significância estatística, entretanto, todos os animais apresentaram comportamento bastante 

agressivo em confronto com os animais intrusos, inclusive os animais do grupo controle. Os 

machos foram mais violentos nos ataques quando comparados às fêmeas, todos os animais 

machos residentes, tratados com as substâncias anabolizantes, Deposteron® e Winstrol 

Depot®, apresentaram comportamento bastantante agressivo com os animais intrusos e não-

tratados. 

De acordo com McGinnis et al., 2004, em humanos, agressividade é uma resposta 

biológica natural, proeminente no gênero masculino, na busca da satisfação de necessidades 

básicas como alimentação e defesa territorial, assim como nos mamíferos, a agressividade é 

geralmente empregada para a defesa do território e acesso às fêmeas.  

A maioria dos estudos sobre os efeitos dos EAA no comportamento agressivo utilizam 

roedores machos (CHRISTIE; BARFIELD 1979; CLARK; HENDERSON 2003), desta 

forma, podemos dizer que, conforme resultados encontrados neste estudo, os machos 

apresentaram um comportamento agressivo bastante expressivo, quando comparados as 

fêmeas, devido à agressividade nata que ocorre tanto em roedores quanto em humanos, 

especialmente do sexo masculino, na tentativa de defesa de seu território, que pode ter sido 



agravada pelo uso de EAA, já que os andrógenos são reconhecidos como moduladores do 

comportamento agressivo (BARFIELD, BUSCH ; WALLEN 1972; SVARE, 1990). 

Entretanto, a relação entre o uso de roedores como modelo experimental e o 

comportamento agressivo apresentado pelos mesmos quando tratados com EAA, é de caráter 

contraditório, pois a análise dos resultados é afetada por diversas variáveis, como a classe, a 

combinação ou não de classes de EAA, dose, gênero, tempo de tratamento, idade dos animais 

e a metodologia empregada para avaliar o comportamento agressivo (HENDERSON, 2003; 

MCGINNIS, 2004). 

Contudo, estudos anteriores também mostraram que o uso indiscriminado de EAA em 

humanos, levou a diversos efeitos comportamentais incluindo: mania, hipomania, 

somatização, aumento da ansiedade, irritabilidade, oscilações extremas de humor, níveis 

anormais de agressividade e paranóia (GRUBER e POPE, 2000; TRENTON e CURRIER, 

2005; PAGONIS et al., 2006.). Alguns ensaios clínicos randomizados, mostram ainda, que o 

uso de doses moderadas de EAA em indivíduos adultos do sexo masculino, levou a um 

aumento dos níveis de hostilidade e ansiedade (SU et al., 1993; POPE et al., 2000).  

Em roedores, a agressividade pode ser mensurada pela observação da quantidade e 

qualidade dos atos agressivos despendidos pelo animal residente contra o animal intruso 

(CLARK e HENDERSON, 2003; MCGINNIS, 2004).  Os resultados deste estudo, não 

apresentaram significância estatística, quanto ao tempo de latência para o 1º ataque e o 

número de ataques. Entretanto, ao analisar os vídeos, foi possível observar que o tratamento 

realizado com Deposteron® e Winstrol Depot®, fez com que os animais se tornassem mais 

agressivos, em relação ao controle.  

Quanto à postura dos animais, durante todo o experimento pôde-se verificar uma 

postura submissa e neutra dos animais intrusos, em contrapartida, uma postura dominante dos 

animais residentes.  O estudo de LUMIA et al., 1994, demonstrou que o tratamento por 10 

semanas com testosterona (1mg/rato, 3 vezes por semana), em machos Long–Evans, 

aumentou a postura dominante e reduziu a postura submissa quando comparados com os ratos 

controles.  

Por outro lado, BREUER et al., 2001, administrou propionato de testosterona, 

decanoato de nandrolona e estanozolol em ratos Long–Evans (5mg/kg, 5 vezes por semana 

durante 12 semanas), o comportamento agressivo aumentou significativamente no grupo 

tratado com propionato de testosterona quando comparado com o grupo controle; o grupo 

tratado com decanoato de nandrolona e o grupo controle demonstraram níveis similares de 

agressividade.  



Assim como os resultados encontrados neste estudo, o grupo tratado com estanozolol 

exibiu níveis significativamente menores de agressividade que os grupos testosterona e 

decanoato de nandrolona, e da mesma maneira quando comparado ao controle. Este efeito 

paradoxal do estanozolol em abolir o comportamento agressivo foi atribuído aos diferentes 

mecanismos de ação envolvendo alvos celulares e moleculares dos EAA no SNC (BREUER 

et al., 2001). 

O estudo de Mcginnis et al., 2002, demonstrou que o tratamento com propionato de 

testosterona associado à provocação física nos animais (através da puxada de cauda,”tail 

pinch”) aumentou a agressividade de roedores, os autores deste trabalho especulam que o 

propionato de testosterona sensibiliza o animal para inferir os ataques ao animal intruso e 

estimula a agressividade.  

Os resultados de Breuer, Mcginnis e Lumia, 2001, sugerem uma ausência de efeitos de 

decanoato de nandrolona sobre a agressividade e uma supressão do comportamento agressivo 

em roedores machos tratados com estanozolol. Em contrapartida, o estudo de Long et al., 

1996 demonstrou que ratos Sprague–Dawley que receberam decanoato de nandrolona 

(2mg/dia/rato ou 20mg/semana/rato, durante 4 semanas) apresentaram altos níveis de 

agressividade quando comparados ao grupo controle. Usando teste de competição para 

ingestão da água como medida de agressividade, ratos machos tratados com decanoato de 

nandrolona, demonstrou dominância diante do acesso ao bebedouro em relação ao grupo 

controle (LINDQVIST et al., 2002).  

O estudo de Farrell e Mcginnis, 2003, demonstrou que a provocação física estimula a 

agressividade em ratos tratados com testosterona, decanoato de nandrolona e estanozolol, 

sendo significativamente diferente do grupo controle. Todavia, na ausência de provocação 

física os animais tratados com EAA não demonstraram comportamento agressivo em nem um 

dos três grupos, quando comparados ao grupo controle (MCGINNIS ET AL., 2002).  

A maior parte dos estudos que avaliam os efeitos da testosterona demonstra que a 

mesma causa alterações sobre a interação social no que diz respeito ao comportamento sexual 

e agressivo (CLARK et al., 1997; MCGINNIS, 2004; SALAS-RAMIREZ, MONTALTO e 

SISK, 2010). Porém, estes efeitos são de natureza contraditória por ser dependente do tipo de 

andrógeno, dose administrada, tempo de tratamento e idade/sexo do animal (CLARK; 

HENDERSON, 2003).  

Portanto, de acordo com estudos prévios realizados com EAA, os efeitos de 

substâncias anabolizantes sobre a agressividade são dependentes do tipo de composto, da 

espécie estudada, como do gênero dos animais. A administração do propionato de testosterona 



em doses supra-fisiológicas por longo período de tempo aumenta o comportamento agressivo 

em ratos machos não castrados. A provocação física aumenta esse comportamento agressivo 

em contesto social e ambiental não provocando esse comportamento em animais controles. O 

estanozolol, não estimula a agressividade, ou às vezes, até atenua este tipo de comportamento, 

assim como os resultados encontrados neste estudo (CLARK;  HENDERSON, 2003).  

Quanto às estruturas neuronais envolvidas na regulação do comportamento emocional, 

estudos sugerem que a hiperexcitabilidade da amígdala contribua parcialmente às bases 

neurais envolvidas nos distúrbios de medo e ansiedade, controle de impulso e 

comportamentos agressivos (DAVIDSON et al., 2000; KEELE, 2005; COCCARO et al., 

2007; NELSON e TRAINOR, 2007). Altas doses de nandrolona administradas por 2 semanas 

em porquinhos da Índia, demonstrou ativação na amígdala central pelo uso desse EAA 

(JOHANSSON-STEENSLAND et al. 2002).  

O comportamento agressivo ocorre pela interação entre amígdala e  hipotálamo, local 

onde as emoções são formadas, e a área pré-frontal, onde as emoções são percebidas e 

controladas. A ação da testosterona no cérebro começa na fase embrionária. O número de 

repetições  de receptores de andrógenosno DNA,  parece desempenhar um papel na expressão 

do comportamento agressivo. Técnicas de neuroimagem em adultos do sexo masculino têm 

demonstrado que a testosterona ativa a amígdala em estados emocionais. O grau de 

impulsividade é regulado pela serotonina, este neurotransmissor é considerado fundamental  

no processo de agressão no cérebro. A testosterona ativa as áreas subcorticais do cérebro para 

produzir a agressão, enquanto o cortisol e a serotonina possuem ação antagônica à 

testosterona reduzindo seus efeitos (BATRINOS, 2012). 

Em humanos o uso crônico de EAA, intensifica a agressividade, elevando os níveis de 

homicídios praticados por adolescentes. Os usuários adolescentes são mais suscetíveis a atos 

de violência, impaciência/impulsividade e irritabilidade, e tais efeitos se correlacionam 

positivamente com níveis séricos de testosterona (MCGINNIS, 2004. Em controvérsia, alguns 

estudos não demonstraram evidências do aumento da agressividade em indivíduos saudáveis 

quando administradas doses elevadas de EAA (WANG et al. 1996). 

Diversos estudos realizados com diferentes EAA mostram que existem controvérsias 

quanto ao efeito agressivo induzido pelo uso dessas substâncias, apesar de haver fortes 

evidências de que usuários de EAA, especialmete adolescentes, sofram fortes alterações 

comportamentais, principalmente de natureza agressiva, após administração dessas 

substâncias.  



Quanto ás análises morfométricas, devido á falta de dados referentes à ação dos EAA 

no sistema nervoso, este estudo, bem como outros estudos realizados pelo grupo de pesquisa 

do Departamento de Anatomia da Unifal-MG, torna-se de grande relevância científica no 

sentido de elucidar os possíveis efeitos deletérios dos EAA nas estruturas cerebrais e suas 

funções cognitivas e no comportamento emocional. Entretanto faz-se necessário a realização 

de outras pesquisas de natureza comportamental, morfológica, molecular e bioquímica, tanto 

dos EAA quanto de substâncias relacionadas a essas substâncias, como neurotransmissores, 

enzimas e outras substâncias químicas que podem ser sintetizadas e liberadas por indução da 

administração dessas substâncias. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



8   CONCLUSÃO 

 

 

 

 

 De acordo com os experimentos realizados, é possível inferir que o uso dos esteroides 

anabolizantes Deposteron® (Cipionato de testosterona) e Winstrol Depot® (Stanozolol), 

podem provocar morte neuronal no hipotálamo lateral de machos e fêmeas e na amígdala 

central de fêmeas. Entretanto, o tratamento feito com Deposteron® e Winstrol Depot®, não 

demonstrou significância quanto à alteração da densidade de corpos celulares neuronais na 

amígdala central de machos.  

 Os resultados referentes à análise de comportamento agressivo, paradigma residente-

intruso não apresentaram significância estatística, entretanto, podemos afirmar que os animais 

tratados com EAA apresentaram comportamento agressivo, pôde-se verificar durante as 

análises experimentais, uma postura submissa e neutra dos animais intrusos, em contrapartida, 

uma postura dominante dos animais residentes.  

 Portanto, podemos concluir, de acordo com os resultados obtidos neste trabalho, que o 

uso dos EAA Deposteron® e Winstrol Depot®, podem levar a morte celular neurnal, com 

comprometimento de funções na amígdala central e hipotálamo lateral, bem como levar a 

alterções comportamentais, apesar de haver controvérsias entre a relação do uso de EAA e 

comportamento agressivo em roedores, devido a alguns parâmetros utilizados para a 

realização destes experimentos, sendo necessários mais estudos, de natureza comportamental, 

bem como, morfológicos, moleculares e bioquímicos, para melhor elucidação dos possíveis 

efeitos danosos que podem ser provocados pelo uso abusivo de EAA.   
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